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動物の器官形成ではチューブ状上皮の伸張をともなう形態形成運動がしばしば見られる。
我々は C.elegans 雌雄同体の U 字型生殖巣の形態形成をモデルとしてチューブ状上皮細胞
の移動メカニズムを研究している。U 字型生殖巣は生殖巣原基両端の遠端細胞(distal tip 
cell: DTC)が幼虫期に体壁内面に沿って U 字型に移動(第 1 フェーズ～第３フェーズ)するこ
とにより形成さる。西脇研究室では DTC の移動方向や距離が異常となり、結果的に生殖巣
の形態形成に異常を示す突然変異体が多数分離されており、そのような変異体の原因遺伝
子の解析を行っている。 
本研究では以下に示す二種の変異体について解析を行うことで、チューブ状上皮の移動
のメカニズムについて、その一端を明らかにすることを目的とした。①未解析の突然変異
体である tk97 変異体の原因遺伝子の同定を行った。②先行研究により原因遺伝子が同定さ
れた mig-18 変異体について、その遺伝子産物の局在や相互作用因子の解析を行った。 
tk97 変異体については、まず原因遺伝子を同定した。3 因子マッピングにより vab-10 遺
伝子である可能性が考えられ、サンガー法によるシーケンス解析を行った。その結果、tk97
変異体は細胞骨格のクロスリンカーであるスペクトラプラキンをコードする vab-10 遺伝子
の 108bp が欠損した in-frame-deletion であることが分かった。vab-10(tk97)変異体で DTC
の形態が異常となることが観察されたが、これは VAB-10 のクロスリンク機能の異常が
DTC の形態や核配置の異常の原因であると考えられる。 
次にmig-18変異体の原因遺伝子は 3番染色体に位置する機能未知の新規分泌タンパク質
をコードすることが分かっている。mig-18 変異体は、主に第 2 フェーズ、第 3 フェーズで
DTC の移動異常が見られる。今回、私は細胞外マトリックスタンパク質である FBL-1C/フ
ィビュリン及び LET-2/Ⅳ型コラーゲンの優性の機能獲得型変異(gf)が NID-1/ナイドジェン
依存的、非依存的に mig-18 変異を抑圧することを示した。さらに、mig-18 変異体で NID-1
を過剰発現させると DTC 移動異常を部分的に回復した。これは生殖巣基底膜における
NID-1の蓄積がMIG-18によるDTC移動の制御に重要な役割を担っていることを示唆して
いる。私は MIG-18 が FBL-1C、LET-2 及び NID-1 の上流で機能することを提案する。 
 
